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BAB 3 
KERANGKA KONSEP DAN HIPOTESIS 
3.1 Kerangka Konsep 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Keterangan: 
   : Diteliti      : Menghambat 
   : Tidak diteliti      
Alloxan 
(Glucomimetic) 
 
 
Sel Beta Pankreas 
GLUT 2 
Bereaksi dengan 
dialuric acid 
Bereaksi dengan 
grup thiol  
reactive oxygen 
species (ROS) 
glukokinase  
pembentukan ATP   oksidasi glukosa   
Minyak Zaitun: 
- Oleuropein 
- Hydroxytirosol 
- Tyrosol 
glutathione (GSH) 
 
sekresi insulin 
kadar glukosa darah tikus  
kematian sel beta pankreas 
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      Keterangan: 
      Aloksan adalah sebuah bahan kimia dengan bentuk molekuler yang mirip 
dengan bentuk glukosa. Kemiripan ini membuat GLUT 2 di plasma membran sel 
beta pankreas menerima aloksan dan membawanya ke dalam sitosol. Setelah 
masuk ke dalam sitosol, aloksan memberikan dua efek patofisiologis, yaitu: 
terbentuknya ROS dan menurunnya glukokinase (Lenzen, 2007). 
      Terbentuknya ROS diawali dengan bereaksinya aloksan di dalam sebuah 
siklus reaksi dengan produk reduksinya yaitu dialuric acid. Selain itu, aloksan 
juga dapat membentuk ROS dengan cara bereaksi dengan grup thiol dalam  
protein seperti enzim dan albumin (Lenzen, 2007). 
      Menurunnya glukokinase merupakan efek patologi yang berperan paling kuat 
pada reaksi aloksan dengan grup thiol. aloksan memiliki sebuah pusat 5-carbonyl 
group yang bereaksi cepat dengan grup thiol. Glukokinase merupakan enzim thiol 
yang paling sensitif dalam sel beta pankreas. Menurunnya glukokinase 
mengakibatkan penurunan oksidasi glukosa dan pembentukan ATP, dengan cara 
demikian terjadi penekanan sinyal ATP yang mencetuskan sekresi insulin 
(Lenzen, 2007). 
      Kedua efek patologi tersebut berkelanjutan hingga membentuk kematian sel 
beta pankreas. Hal ini mengakibatkan sekresi insulin menurun sehingga kadar 
glukosa darah tikus meningkat (Lenzen, 2007). 
      Kandungan minyak zaitun yaitu oleuropein (OL), hidroxytyrosol (HL), dan 
tyrosol merupakan antioksidan yang dapat menghambat pembentukan ROS untuk 
dapat melindungi molekul sel seperti lemak, protein atau deoxyribose-nucleic acid 
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(DNA) dan mencegah perkembangan penyakit degeneratif. (Bulotta, 2014). Selain 
itu, kandungan minyak zaitun ini dapat meningkatkan glutathione (GSH) di mana 
GSH ini melindungi glukokinase (Lenzen, 2007; Cicerale, 2010), 
 3.2 Hipotesis 
      Pemberian minyak zaitun berpengaruh terhadap penurunan kadar glukosa 
darah tikus putih jantan diabetes melitus. 
